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Biossimilares – Importância e Oportunidades?

Maior 
competição Introduzem concorrência e pode reduzir os custos dos medicamentos biológicos3

Promovem a 
inovação

Fornecem um incentivo adicional para investimento no desenvolvimento de novos
produtos biológicos inovadores por empresas originárias3

Melhoram a 
acessibilidade

Permitem que uma maior proporção de doentes elegíveis possa beneficiar de 
tratamento biológico4,5,6,7



http://www.acss.min-saude.pt/wp-content/uploads/2016/10/Circular_Normativa_Conjunta_10_2016_INFARMED_ACSS.pdf

Estratégia Nacional



position papers

Position papers



Orientações / Informação para o doente

http://www.infarmed.pt/documents/15786/1816213/1_Orienta%C3%A7%C3%B5es_CNFT_Completa_Final.pdf/bd4475fc-147b-4254-a546-03b8cd63efff
http://www.infarmed.pt/documents/15786/1816213/Orienta%C3%A7%C3%A3o+n+%C2%BA+5+-+Utiliza%C3%A7%C3%A3o+de+medicamentos+biossimilares/ddf4797c-a329-40d7-8d92-a1635a2f2ea7
http://www.infarmed.pt/documents/15786/2157036/Esclarecimentos+da+Comiss%C3%A3o+Nacional+de+Farm%C3%A1cia+e+Terap%C3%AAutica+Orienta%C3%A7%C3%A3o+n%C2%BA+5+Utiliza%C3%A7%C3%A3o+de+medicamentos+biossimilares+e+mudan%C3%A7a+de+medicament
o+biol%C3%B3gico+de+refer%C3%AAncia+para+um+biossimilar/a67fa7cc-65a5-4a54-8cd6-3adae1053387 
https://www.infarmed.pt/documents/15786/1816213/Orienta%C3%A7%C3%B5es+n.%C2%BA+10+Estrat%C3%A9gia+para+mudan%C3%A7a+%28switch%29+entre+marcas+dos+medicamentos+infliximab%2C+etanercept%2C+adalimumab+e+rituximab*/1aa8fdec-5ed2-2a29-7e92-
71eb7f8cf34b?version=1.1
http://www.infarmed.pt/documents/15786/2157036/Medicamentos+biossimilares+-+Informa%C3%A7%C3%A3o+para+o+doente/70f9b74c-1920-44d7-970d-4eb102d80f9c



Processo de adoção de biossimilares no CHLO

• 2017: Circular Normativa Conjunta nº 10/INFARMED/ACSS

• Recomendações da CNFT

• Informação variada disponível (estudos, EPARs, RWE)

• CFT Diretores de Serviço (Reumatologia, Gastrenterologia e Dermatologia)

o Inícios (novos doentes) com o biossimilar

o Identificação dos doentes com critério clínico para manter o biológico de referência (enviada lista de

doentes em curso)

• 17/10/2021: realizada apresentação sobre biossimilares aos Serviço de Reumatologia promovida

pela Coordenação de Serviço (SF HEM)

o Pontos chave: como são produzidos; exercício de combapabilidade biossimilar; requisitos de qualidade;

extrapolação, imunogenicidade; identificação e rastreabilidade, farmacovigilância

o Esclarecimentos articulação farmacêutico-médico-doente



Rastreabilidade

• Para diferenciar entre medicamentos, um evento

adverso deve ser rastreado a um produto biológico

especifico

• Logo, a identificação clara do produto biológico

específico é fundamental para a monitorização da

farmacovigilância

• A rastreabilidade engloba um conjunto de

procedimentos que seguem o fabrico, distribuição e

prescrição de medicamentos em toda a cadeia de

abastecimento, por meio de sistema de identificação

bem documentado.

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4365179/

4 questões principais fundamentais :

(1) IDENTIFICAÇÃO (naming)

(2) MANUTENÇÃO DE REGISTOS

(3) MECANISMOS DE RASTREABILIDADE

(4) ORIGEM DO FÁRMACO (fabricante)

Estratégias eficazes de rastreabilidade são essenciais 

para a melhoria da farmacovigilância



Mesmo
CHNM

Mesma
DCI

Biológico de referência/ 
2 Biossimilares ≠ 

≠ Marcas

https://www.catalogo.min-saude.pt/caps/publico/pub_consulta_det.asp?idioma=PT

RISCOPrescrição

Dispensa Administração

Monitorização

NotificaçãoRastreabilidade
Farmacovigilância

Aquisição e 
Gestão

Prescrição por DCI – Identificação
Segurança e rastreabilidade



O modelo de queijo suíço de ocorrência de eventos adversos

MANAGEMENT IN HEALTH, VOL 14, NO 4 (2010)

Gestão do risco



Biológico de referência

Biossimilar

……… na dispensa é sempre associado o número do lote

Marca

DCI (MARCA)

Prescrição Biossimilares CHLO – exemplo

DCI + Marca

Segurança e rastreabilidade



Farmacovigilância (FV)

• Todos os medicamentos biológicos, no geral, devem ser sujeitos a um extenso controlo pós-

comercialização

• A farmacovigilância tem como objectivo a detecção, avaliação e prevenção de reacções adversas a

medicamentos (RAMs), contribuindo para o melhor conhecimento do perfil de segurança dos

medicamentos

Jackson, G. (2013). Biosimilars versus biological agents: comparable clinical efficacy anf equivalent safety profiles are key. Guidelines in Pratice, 16, pp.
Comission, E. (2008). Rules of Governing Medicinal Products in European Union - Guidelines on Pharmacovigilance for Medicinal Products for Human Use.
Ema (2013). Guideline on similar biological medicinal products containing biotechnology-derived proteins as active substance: non-clinical and clinical issues. European Medicines Agency, pp.

 A FV é uma questão de segurança determinante, dado que os dados clínicos são limitados no
momento da aprovação

 A imunogenicidade é uma importante questão de segurança (biológicos)

 A monitorização das RAMs deve ser exaustiva

 Tipo de efeito adverso vs marca, INN, fabricante & dosagem

INN = International Nonproprietary Name



1. Identificar 
um produto 
específico

INN distinguível

2. Rastrear/notificar

Notificação expontânea
FV activa

Notificação periódica
Dados robustos

Registos de doentes

3. Monitorizar e  
aceder

Identificação/exploração 
de sinais de segurança

Identificar Rastrear Analisar

Leyre Zuniga Ph.D. and Begona Calvo Ph.D. Biosimilars: pharmacovigilance and risk management. Pharmacoepidemiology and drug safety 2010; 19: 661–669. DOI: 10.1002/pds.1948

Farmacovigilância (FV)



• Seleção de acordo com características do medicamento, nomeadamente

potencial toxicidade associada e tempo de introdução no mercado

• Prioridade aos medicamentos mais recentes e que se destinam a patologias

mais graves

• Após um período de monitorização intensiva, o medicamento selecionado

passa para o sistema de notificação espontânea.

 Processo organizado e pré-estabelecido para identificar possíveis RAMs

 Complementar à notificação espontânea

 Ambiente hospitalar - localização privilegiada para implantação:

• Facilidade de contato com o doente e a equipa de saúde

• Facilidade de recolher informações clínicas

=> Programa estabelecido e conduzido pelo FH

Farmacovigilância ativa (FVa)



Farmacovigilância ativa - exemplo
2022: Introdução de biossimilar Adalimumab

• Sem reporte de “queixas” dos doentes seguidos na Reumatologia e Dermatologia

• 4 Casos de possível RAM assinalados aos SF pelo HD Gastrenterologia, aquando da administração das
doses de indução

Estratégia adotada pelos SF em articulação como o serviço gastrenterologia:

• Contacto com o utente (presencial/telefone)

• Realização de Consulta Farmacêutica de seguimento (3/4 casos)

• Notificação das RAMs (Portal RAM)

A dose de indução (sem 0) foi toda feita no mesmo dia?

O efeito acontece com a Di (dose mais elevada – DC e CU) e mantém-se com as Dm?

Caracterização do efeito.

Que estratégias podem ser adotadas?



Farmacovigilância ativa - exemplo

Introdução biossimilar Adalimumab - Impactos



Consulta farmacêutica- exemplo

Farmacêutico de referência:



CHLO - Biossimilares

Processo

Novos doentes

Switch informado – doentes sob 
biológico de referência > 6 meses, sem 
critério clínico para a sua manutenção

CHLO - Biossimilares

Rastreabilidade

Segurança

Identificação (“naming”)/ 
Prescrição

Registo da data de mudança

Dispensa/ doente com 
identificação do lote/PV e 

posologia



Consumo DCI Biossimilar

Etanercept* 55%

Infliximab 91%

Adalimumab 1% início em 2022

Rituximab* 72%

Somatropina 37%

Transtuzumab* 32%

Enoxaparina 100%

Filgrastim 100%

Insulinas 0%

* No caso do etanercept, Rituximab e Transtuzumab o 
medicamento de referência inclui formulações sem biossimilar
no mercado (Etanercept pediátrico, Rituximab SC, TRASTUzumab
DERUXTECANO, TRASTUzumab EMTANSINA) o que reduz a % do 
biossimilar.

CHLO – Biossimilares 2021

Consumo DCI
Biossimilar

Interno Privado

(etanercept) 73% 20%

(adalimumab) 1% 1%

2021



https://www.infarmed.pt/documents/15786/4360443/novembro/a629da46-d1f4-0773-7788-9bbd0e16e9b2?version=1.0

Quota nacional de Biossimilares



https://www.infarmed.pt/web/infarmed/entidades/medicamentos-uso-humano/monitorizacao-mercado/benchmarking/benchmarking-hospitalar/medicamentos-biosimilares

Métrica: Rácio entre unidades de medicamento biossimilar e o total de unidades de cada substância ativa.

Benchmarking nacional de Biossimilares



Leyre Zuniga Ph.D. and Begona Calvo Ph.D. Biosimilars: pharmacovigilance and risk management. Pharmacoepidemiology and drug safety 2010; 19: 661–669; -Executive Summary, 57th Consultation 
on International Nonproprietary Names for Pharmaceutical Substances Geneva, 22-24 October 2013.

Identificação

• Doentes, médicos e farmacêuticos devem poder identificar o produto com precisão, assegurando que é

aquele o prescrito e evitar a substituição inadvertida.

• Um biossimilar deve ser distinguível do seu produto de referência e de outros biossimilares aprovados com

referência ao mesmo biológico.

Farmacovigilância

• Identificações distinguíveis ajudam na diferenciação de produtos (observação e notificação de eventos

adversos).

• Monitorizar e rastrear biológicos é mais desafiador do que fazê-lo com medicamentos de síntese química. O

impacto do efeito adverso pode passar despercebido durante meses.

• Vários meios de identificação do produto evitam um único ponto de falha de informação.

Responsabilidade do fabricante

• A resposta do doente deve ser atribuída ao produto do fabricante correto.

Pontos-chave



Pontos-chave

• A informação sobre biossimilares licenciados está disponível no European Public Assessment
Report (EPARs)

• Rastreabilidade:

• A Legislação deve reforçar a importância da rastreabilidade e devem ser implementadas atividades para
promovê-la e melhorá-la.

• Os produtos biológicos e biossimilares prescritos devem ser claramente identificados => monitorização
de PV e notificação de RAMs

• Recolha de dados, analiseand notificação

• Informação de dispensa clara e precisa (identificação, dose, frequência, duração do tratamento; ID do
doente)

• Notificação / PVa dos Eas potenciais (Portal RAM)

• Avaliação dos dados pelo SNF e respetivo reporte



Farmacêutico Hospitalar

• Informação e Educação 

• Foco de informações e evidências para apoiar as decisões em 

torno dos biossimilares

• Informação (passiva e ativa) – profissionais de saúde e doentes

• Gestão abrangente e holística da medicação, trabalhando 

colaborativamente em equipas multidisciplinares => melhor o 

cuidado ao doente e os resultados

• Monitorização da utilização 

• RWE

Melhorar a experiência e confiança do doente

Qualidade

Efetividade

Segurança
Experiência 
do doente

Equipa Multidisciplinar



http://www.ncsl.org/research/health/state-laws-and-legislation-related-to-biologic-medications-and-substitution-of-biosimilars.aspx

Pipeline de Biossimilares

Desafios e Oportunidades



 Recolher Real World Data

 Planear estudos de eficácia e segurança pós-comercialização

(incluindo aqueles que avaliam endpoints, regimes terapêuticos e

doentes específicos)

 Conduzir estudos de switch bem-desenhados (ex:

oncologia)

 Otimização do tratamento => TDM (considerando o papel dos

anticorpos anti-fármaco no perfil de eficácia/segurança dos

medicamentos biológicos)

Garantia da Qualidade

Segurança do doente

Gestão de stock e aquisição

Informação ao doente

Experiência do doente

Farmacovigilância

Custo/alternativas

….

Desafios e Oportunidades



mhmartins@chlo.min-saude.pt


